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要 旨
異種抗体を使用してヒト腎の抗原系について検討したが，ヒト腎には種属特異性抗原， ABO 
式血液型抗原，白血球を含む各種ヒト臓器との共通抗原および臓器特異性抗原のあること，ま
た，特にA型ヒト腎にはフォノレスマン抗原の一部である FA抗原が存在することを明らかにし
た。さらに， ヒト腎の聞にみられる微細な抗原の差についてはその本態を明らかにし得なかっ
たが，このような部分が組織適合性に関与する抗原であろうと推定された。なお，これら各種
抗原の中で移植に際して重視すべきものは ABO式血液型抗原と白血球をも含む各種臓器に
共通した抗原系であろうと考える。 
Keywords: 種属特異性抗原， ABO式血液型抗原，臓器特異性抗原， フォルスマン抗原，共
通抗原，組織適合性抗原
略語一覧: ヒト各種臓器:ヒトを略す
はじめに
臓器移植に際して免疫現象が惹起されることは周知の
ことであり，しかもこの移植免疫の解明が臓器移植の成
否につながるものであることは今日異論のないところで
ある。移植免疫の研究は免疫現象そのものの究明，換言
すれば免疫現象が体液性抗体によるものであるか，細胞
性抗体によるものであるかというような免疫そのものの
機序に関する研究と，免疫原である臓器の抗原系につい
ての研究とに大別される。とくに後者の研究は同種抗原
の研究から組織適合性の問題へとつながり，ひいては適
切な donorの選択を決定する重要な研究部門と考えら
れているわけである。
しかし，今日までにこの臓器抗原に関する研究が全く
なかったわけではない。とくに腎臓に関しては今日馬杉
腎炎の名でよばれている馬杉教授の業績1) (1933)には
じまる腎炎に関する免疫病理学的研究が各方面において
なされているが，これらの研究はいずれも腎炎の発症を
目的とした抗原の分析であり，今ただちに移植免疫の解
明に資するわけにはいかない。この意味合いから腎にお
ける抗原系を究明し，移植免疫に関与する抗原系の分析
を試みた。
実験材料ならびに実験方法 
1. 実験材料 
a. 実験動物:免疫動物として体重 2.5kg前後の成熟
ウサギを使用し，免疫に際してはその血清学的体質を考
慮した。 
b. 臓器抗原の作製:解剖時に採取した肉眼的に病変
のない各種臓器を細切し，血液成分を除いて使用した。
まず各臓器は水洗後さらに生理的食塩水で洗糠し，約20
%生理的食塩水浮遊液になるように秤量してから冷却下
でホモブレンダー(1500rpm，15 min)， テフロンホモ
ジナイザー(1500rpm，10 min)で処理して乳剤を作製
し，使用に際してはさらに超音波処理(10K. C.，30 
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min)してつぎの抗原を調製した。凝集反応用抗原は遠
心沈澱(10000rpm，10 min)した上清を，免疫用抗原に
は超音波処理後の乳剤に CompleteFreund Adjuvant 
を同量加えて再び超音波処理 (10K. C.，10 min) した
懸濁液を使用した。 
c. 白血球抗原の作製:三好ら 2)の改良法により白血
球を分離し， 白血球数が 30000jmm3になるように緩衝
液で浮遊液を作製したものを使用した。 
2. 実験方法 
a. 赤血球凝集反応
成績の記載にあたっては凝集の有無および凝集塊の大
きさにより 0"，3の四段階を区別し，その総和をもって
凝集反応を定量的に表示した。 
b. ヒツジ血球溶血反応
成績の記載は 100%溶血を 3とし，以下溶血の強弱あ
るいは有無により 2，1，0と区別した。 
c. Latex凝集反応3)
図 lに示したごとく Latex粒子に抗原を吸着させ，
これの硝酸緩衝液浮遊液を抗体の稀釈列にマントー針で 
l滴ずつ滴下し，室温2時開放置後凝集の有無を判定し
た。凝集の有無および凝集塊の大きさにより 0"，3の四
段階に区別し，その総和をもって凝集反応を定量的に表
示した。 
d. Ouchterlony氏寒天内沈降反応
 
370，24時間静置後，沈降線の有無を判定した。

抗原吸着 Latexの製法および凝集反応 l 
Latex製剤 Buffer p. H. 8.2 

(Difco.0.81μ) (棚酸塩) 臓器抽出液 
  
→ IJ:2← | 
室温 1時間放置(時折撹持) 
Buffer IL.て l回洗詩集

冷却下 (2"，40)遠心 (8000"，9000rpm.) 

上清を捨て Buffer l乙て再浮瀞 (Latex製剤の 3倍)
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e. 抗体の吸収
血液型抗体および種属特異性抗体の吸収には生理的食
塩水で 10回以上洗携した A，B，O 各型赤血球を，そ
の他の抗体の吸収には NAOHで処理した精製カオリ
ン粒子に抗原を吸着したものを使用した。
実験成績 
1. 種属特異性抗原と ABO式血液型抗原について 
A，B，O 各型腎で免疫したウサギ血清について A，B， 
O各型血球を作用させたところ，表 lのような成績を得
た。すでに免疫前において各型血球を凝集する異種血球
凝集素が存在していたが，免疫後は各例とも明らかに血
球と対応する抗体の産生が認められ，特に K-22におい
てはA型血球に対応する抗体の産生が著明であった。さ
らに各免疫血清を免疫原の由来する血液型以外の血球で
吸収したところ， A型腎で免疫した血清 (K-22)では
明らかに抗A抗体の産生がみられ，その他の免疫血清で
は免疫抗原の由来する血液型に対応した血液型抗体(抗 
B，抗0)は産生されていなかった。またこのことを確
める目的で，既知の抗A抗体である B型血清 (α)，A型血
球免疫ワサギ血清， AS型唾液免疫ウサギ血清を腎で吸
収したところ，表2に示したようにいずれの抗A抗体も
完全に吸収された。したがって， A型ヒトから採取した
腎にはA型物質(抗原)が含まれていることは明らかで
ある。さて， ABO式に関する血液型抗体のうち抗 A抗
体はウサギ免疫によって抗B，抗0抗体はニワトリ免疫に
よって作製するのが普通であり，これは動物の血清学的
体質によって産生され易い抗体とされ難い抗体とがある
からである。すなわち，腎免疫によって抗B，抗0抗体が
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とヒツジ血球免疫ウサギ血清ではかなりの溶血素価の減
弱をみたが完全には吸収されなかった。 
3. 各種臓器の共通抗原について
照ギ球
サ
対ウ血
a. 腎免疫ウサギ血清による検討
32 	 前述の成績から考えて，種属特異性抗体，血液型抗体，
フォ Jレスマン抗体のいずれも A，B，O各型血球で完全
に吸収されるので， あらかじめ抗血清を A，B，O各型
血球で吸収し，前述の各種抗体を除去したものについて
臓器浸出液を作用させたところ表5のような成績を得
た。すなわち，種属特異性抗体を除去したにもかかわら
産生されるか否かを検討するためにニワトリを免疫して
得た抗血清について同様の分析をしたところ明らかにB
型腎では抗B抗体がO型腎では抗0抗体が産生されてい
た。また，既知の抗Bならびに抗0抗体について腎によ
る吸収試験をおこなった成績もA型についての検討と全
く同様の成績であった。
さて，表 1について未吸収抗体と各型血球との反応を
みると血液型のいかんによらず明らかに血球に作用する
凝集素が産生されており，これはん B，O型いずれの
ず，明らかに使用したすべての臓器抗原と陽性反応を呈
した。したがって，腎免疫ウサギ血清には各種臓器抗原
と広く反応する抗体が産生されていることになる。ま
た，この反応は各臓器によって強弱の差がみられたの
で，この抗体に対応する抗原は臓器によって量的あるい
は質的な差があるのではないかと考えられた。このこと
表 5. ヒト臓器浸出液との反応 
(K-18血清:各型ヒト血球で吸収)
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血球によっても吸収し得るものであった。
2. フォ Jレスマン抗原について
生物界に広く分布する抗原としてフォルスマン抗原 
(Forrssman，J.べ1930)があるがその抗体の検出には
ヒツジ血球溶血反応がおこなわれている。さて，腎にお
けるフォルスマン抗原の存否を検討したところ，表 3に
示したようにA型腎で、免疫した場合は明らかに溶血素価
の上昇がみられ，さらにこれをフォルスマン抗原の含ま
れているモルモット腎， A型血球，イヌ血球，イヌ唾液な
どで吸収したところ，この溶血素は完全に吸収された。
また，既知フォ Jレスマン抗体であるモルモット腎免疫ウ
サギ血清， A型血球免疫ウサギ血清， ヒツジ血球免疫ウ
サギ血清についてA型腎ならびにモルモット腎による吸
収をおこなったところ，表4のような成績を得た。すな
目首 
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を検討するために，各種臓器による吸収試験をおこなっ
たところ，腎，腎を除くその他の各種臓器による吸収で
は明らかに腎，肝に作用する部分のみが吸収されずに残
り，また，肝による吸収では腎に作用する部分のみが残
り，腎吸収ではすべての臓器との反応が全く陰性とな
り，臓器と反応する抗体は完全に吸収された。肝，腎以外
の臓器で累回吸収をおこなってみると，腎に対する反応
は変わらなかったが肝との反応は全く陰性となった。し
たがって，肝の抗原もその他の各種臓器の抗原と同様に
臓器に共通した抗原であって，前述の成績はこの共通抗
原の量的差によるものと考えられる。また， Ouchterlony
法でこれらの関係を検討したところ，免疫血清を A，B，O
各型血球で吸収すると抗体の力価がかなり減弱して，
胃，心，腸などとの反応はみられなかったが，腎との聞に
は2本の沈降線が出現し，肝，肺，拝などの浸出液との間
には l本の沈降線が出現していた。腎浸出液との聞に出
現した沈降線のうち抗原側に出現した沈降線は肝，肺と
の沈降線を結合しているので，これは各種臓器聞の共通
抗原とそれに対応する抗体との反応に由来したものと判
断される。また，抗体側の沈降線は腎のみに出現してい
るので，これは腎に特異な抗原とそれに対応する抗体と
の反応に由来したものと考えられる。 
b. 肝免疫ウサギ血清による検討
累回吸収によって腎免疫ウサギ血清と肝との反応はそ
の他の各種臓器との反応と同じように臓器の共通抗原に
対応する抗体によるものであることが推察されたが，さ
表 6.抗ヒト肝免疫ウサギ血清とヒト臓器浸出
液との反応 
(K-28血清:各型ヒト血球で吸収)
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らにこのことを確めるために，肝免疫ウサギ血清を使用
して検討した。すなわち， A， B，0各型血球で吸収した
後，各種臓器浸出液と作用させると表 6に示したよう
に，それぞれ反応に強弱の差はみられたが，腎免疫ウサ
ギ血清と同様に，使用したすべての臓器浸出液と反応
し，さらに，各種臓器による吸収試験をおこなったとこ
ろ腎と肝を除く各種臓器では肝に対する反応も腎に対す
る反応もほぼ同様に減弱し，腎による吸収では肝に作用
する部分のみが僅かに残った。
すなわち，使用した臓器の聞にはいずれにも共通した
抗原のあることは明らかであり，この抗原は特に腎と肝
に多量に存在しているようであった。 
c. 白血球との共通抗原について
白血球と腎との聞の共通抗原の有無を検討する目的
で，腎免疫ウサギ血清と白血球との反応をおこなったと
ころ，表 7に示したような成績を得た。すなわち，腎免
疫ウサギ血清によって白血球は明らかに凝集され，さら
に，白血球による吸収をおこなったところ各種臓器との
反応は明らかに減弱あるいは消失し，つづいて累回吸収
をおこなったところ腎以外の臓器との反応はすべて消失
して，各種臓器との共通抗原は白血球とも共通した抗原
であることを明らかにし得た。 
d. 異種腎との共通抗原について
腎免疫ウサギ血清により腎の臓器特異性について究明
する目的でモルモット，イヌ，ラットなど異種腎を抗原
として検討を試みた。
結果はヒト腎以外の異種腎に対しでも明らかに凝集反
応陽性を呈したが，同時に対照として使用した異種肝に
表 7. ヒト腎免疫ウサギ血清とヒト白血球との反応
(各型ヒト血球で吸収)
白血球 6 
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対しては全く陰性であった。さらに，これら異種腎を用
いて吸収試験をおこなったところ，異種腎との反応は全
く陰性となり，腎との反応は明らかに減弱したが，対照
として使用した異種肝による吸収試験ではほとんど変化
はみられなかった。したがって，腎免疫ウサギ血清中に
は種属を異にした異種腎とも反応する抗体が産生されて
いたわけであり，これは腎の抗原系に臓器特異性抗原の
含まれていることを示唆している。 
e. 組織適合性抗原について 
7種の腎免疫抗体を各型血球で吸収し，腎および各種
臓器と反応する抗体として，由来の個体を異にする腎と
反応させたところ表 8のような成績を得た。すなわち，
すべての腎とは明らかに凝集反応陽性を呈したが，同一
抗体との反応でも作用させた抗原によって反応の強弱が
みられた。しかもこの反応の強弱は特定の抗原あるいは
特定の抗体に偏ってみられたものでなく，ひとつの抗
体，例えば K-lO抗体との反応にみるように弱い反応を
示した抗原 No.4は他の抗体例えば K-12，K-25抗体
に対しては反応が強くあらわれているので，この反応の
強弱は単に抗原の量的差あるいは抗体価の高低によるも
ののみではなく，抗原の質的差も関係しているように
考えられた。さらに各腎浸出液によって交叉吸収をお
こなったところ，すべての反応が陰性となり， また， 
Ouchter1ony法によるといずれの腎浸出液に対しでも 
2本の沈降線があらわれ， しかも，それらはいずれも互
に結合していたので同一の抗原抗体系の反応であること
を示しており，この微細な反応の差が抗原の質的差に基
くものであることは明らかにし得なかった。しかしなが
ら免疫抗体と各抗原聞の反応では明らかに微細な差が
あらわれていたので，あるいはこの抗原の微細な差が組
織の適合性に関連する部分ではあるまいかと考えられ
表 8. 各種ヒト腎免疫と各種ヒト腎との反応
作用抗原(ヒト腎)
抗 体 
N81lNS21NflNb判 9lyi門14 
K-16(AB) 4 6 15 10 12 10 7 
K-8 (B) 2 3 2 5 3 3 3 
K-9 (B) 2 9 3 13 4 12 
一 
K-lO(B) 4 8 4 3 9 2 。 
K-23(A) 3 2 14 。9 3 8 
K-25(A) 9 10 13 3 3 
K-12(O) 9 2 14 12 12 2 4 
る。
考 案
臓器を抗原として免疫した場合，種属特異性抗体と 
ABO式血液型抗体が産生されるであろうことは予想さ
れたところであったが，前述のように A，B，0各型血
球にほぼ同程度に作用する抗体と A型血球に特異的に作
用する抗体が産生されており，また，免疫動物を選択す
ることによって B型血球に特異的に作用する抗体も産生
させることができた。したがって，腎には種属特異性抗
原と ABO式血液型抗原が存在しているわけで、あるが，
早くから先人によって明らかにされてきたように，血液
型抗体の産生は免疫動物によってその産生に難易があ
り，本実験においては唾液中に A型物質のない A'(一)
のウサギにおいてのみ抗A抗体の産生がみられ，抗Bあ
るいは抗0抗体はニワトリ免疫によって産生されていた
わけである。フォルスマン抗原は狭義のフォルスマン抗
原(F)とA型物質の部分抗原であるんv部分，すなわち 
FA とからなっているが， 腎免疫の場合は A型腎免疫の
み著明な溶血素価の上昇がみられ，しかも，これはフォ 
lレスマン抗原を含んでいるモルモット腎，A型血球，イ
ヌ血球，イヌ唾液などを使用した累回吸収によって完全
に吸収されるものであった。またA型腎を使用して既知
フォ Jレスマン抗体であるモルモッ卜腎免疫ウサギ血清，
ヒツジ血球免疫ウサギ血清などを吸収したところ，その
一部は吸収されたが，これらの溶血素の中には吸収しき
れずに残るものであり， A型腎やヒツジ血球に存在する
よりも低次のものであることを示唆する成績であった。
さらにA型血球免疫ウサギ血清を累回吸収してみると完
全に吸収されA型腎に害するフォルスマン抗原はA型血
球に存するフォルスマン抗原と質的に同じものであるこ
とを明らかにし得た。すなわち， A型腎にはA型血球と
同様にフォルスマン抗原の一部である FA 部分のみが存
在していたわけで、ある。また，各種臓器抗原との交叉試
験をおこなってその聞に共通抗原が存在するかどうかを
検討したが，このことは“はじめに"，己おいてふれたよう
に免疫病理学的分野で明らかになってきたNephrotoxic 
Antigenの態度と同じような成績であり， N ephrotoxic 
Antigenが肺 (Pressmanet aP)，1950，Hill et aI6)， 
1953，Jriedman et aF)，1962)大動脈，脳，肝，胃，
腸，心など (Krakoweret alB)，1958，Kushner et a19)， 
1967)にも存在すると報告されていることと一致する
成績であった。腎免疫ウサギ血清を各種臓器で吸収する
と腎とのみ反応する抗体が得られたが，このことは腎に
532 梶本仲
特異な抗原が存在していることを示すものであった。臓
器移植に際して donorの選択のために現在ひろくおこ
なわれている tissuetypingの一方法としての白血球
の抗原系については， Friedman et al'O)(1961)，Brand 
et aPI) (1967) をはじめとする多くの報告があり，白
血球と Graftとの聞には共通抗原のあることを Skin 
Graft Reaktion (Brent et ap2う 1958，Merrill et 
ap3)，1961)などで検討しているが，各種臓器と白血球
との共通抗原についての基礎的資料はきわめて乏しい現
状である。この意味から，交叉吸収試験をおこなって臓
器抗原と白血球抗原との共通部分の検討を試みたが，明
らかに腎免疫抗体には白血球と作用する抗体が産生され
ており，しかも，これは他の各種臓器抗原に存する共通部
分と全く一致するものであった。しかしながら， Iwasaki 
et al向(1967)は同種腎移植後の患者について Coombs 
Consumption Testによる液性抗体の検索をおこない，
その産生を認めており，しかも，その抗体は腎，肝，白
血球によって吸収されるものであり，また，抗体の吸収
に際しては各個体によって難易のあることも報告してい
る。しかも，このことは肝，白血球でも同様であることを
認めている。さらに今後の検討を要する課題であると考
える。この実験においては 7種の腎免疫ウサギ血清と由
来する個体を異にする 7種の腎浸出液との反応をおこな
ったが各反応には明らかに強弱の差がみられた。しかも，
これはひとつの抗体あるいはひとつの抗原に偏ってみれ
た差ではなくて，抗原聞の微細な質的差を示すものらと
も考えられたのである。 しかし，吸収試験， Ouchter・ 
lony法では質的差を明らかにすることはできなかった
が，この反応の強弱の差は Iwasakiらの述べている抗
原間の差と同じようなものと考えられるので，おそら
く，このような微細な反応の差を示すものが組織適合性
の抗原に関連する部分ではあるまいかと推定された。
最後に異種腎との共通抗原については Nephrotoxin 
の異種聞の腎炎発症効果から考えて，種属特異性を持
たないという考え (Baxter et aPsう 1956， Steblay 
ブタウシ，ウマ，があるが，1963)，196117)，et ap6) 
(Horie，S.18)，1960) イヌ，ヤギ，ワシ(小林間， 1961) 
の抗腎抗体を使用して検討した報告では，異種腎聞には
臓器特異性抗原が存在しているとの報告がある。本実験
でもヒト腎とモルモット，ラット，イヌの腎との聞には
明らかに共通抗原を認め得た。
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SUMMARY 
Through the analysis of antibodies produced 
by the immunization of rabbits with human 
kidneys of A，B and 0 blood groups，it was 
clarified that the human kidney had the fol-
lowing antigens: 
1)ABO blood group antigens and human spe-
cies specific antigen 
Antisera produced by the immunization of A 
blood group kidney contained the species specific 
antibody and anti-A antibody. The ones cor・ 
responding to the other blood group kidneys 
did only the species specific antibody. 
The selection of animals (hen etc.) made it 
possible to produce anti-B and anti-O antibodies. 
2) Forssman antigen 
Cross absorption tests by the use of already 
analysed Forssman antisera clarified that A and 
AB blood group kidneys included F A factor of 
Forssman antigen. 
3) Cross antigens between Kidney and other 
organs 
The results demonstrated the existence of cross 
antigens in various human organs and kidney 
specific antigen. 
4) Cross antigens between leucocyte and or-
gans，and kidney specific antigen. 
Repeated absorption of the antisera with hu-
man red cells，human leucocytes and human 
kidney showedthat they had the cross antigens 
between leucocyte and various organs，and 
kidney spcific antigen. 
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